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Programa de carcínogénesís química dentro de una
prevención primaría de cáncer en España
Por los doctores EDUARDO DE LA PEÑA DE TORRES *
y JOSÉ MARÍA FRANCIA VIÑA **
La importancia del ambiente como factor etiológico del cáncer
día a día va siendo más destacada, siendo ésta una de las conclusio-
nes a las que llegan Higginson y Muir (1977) (4); asimismo, en el
Informe anual de la Agencia Internacional de Investigación sobre el
Cáncer (1976) (5) se establecen una serie de puntos en relación al am-
biente, que destacan la importancia de los productos de origen in-
dustrial, los estímulos carcinogénicos de origen cultural, así como co-
factores de origen hereditario. Sería posible el prevenir un cierto
porcentaje de cáncer, si los conocimientos que existen en la actua-
lidad sobre los factores etiológicos del cáncer son aplicados con rigor.
Todo programa de prevención se debe basar sobre la aplicación de
reglas dispuestas por las autoridades sanitarias, así como de la par-
ticipación uniforme de la población.
A la hora de considerar la implantación de una prevención pri-
maria en España (Linsell, comunicación personal), se deben evaluar
los siguientes puntos: 1) productos químicos que se producen; 2) pro-
ductos químicos que se utilizan; 3) ocurrencia natural de carcinóge-
nos (aflatoxinas); 4) población expuesta a ellos directa o indirecta-
mente, y 5) legislación existente sobre producción y utilización de
los productos químicos.
Dado que existen datos sobre diferentes productos químicos, lo
primero que se debe hacer es comparar éstos con la lista de aquellos
que se producen y utilizan en España. Una atención particular será
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dada a los productos en proyecto de industrialización; sobre los fi-
nales que son introducidos en el medio ambiente, así como los pro-
ductos empleados en su producción. La serie de datos que en la
actualidad se conocen podemos resumirla en los siguientes apartar
dos: 1) monografías de la IARC (International Agency for Research
on Cáncer) sobre la evaluación del riesgo carcinogénico de los pro-
ductos químicos para el hombre; 2) Boletín de la IARC número 6,
informativo sobre la encuesta de sustancias químicas que están sien-
do experimentadas en carcinogenicidad; 3) publicaciones científicas
de la IARC, y 4) publicaciones sobre cáncer de la OMS y de la UICC
(Unión Internacional contra el Cáncer).
Las monografías de la IARC (1972-1977) (7-22) constan de varias
secciones, donde son incluidos los siguientes datos de los diferentes
productos químicos considerados: datos físicos y químicos; produc-
ción, uso, origen y métodos analíticos; datos biológicos relevantes
para la evaluación del riesgo carcinogénico para el hombre; carci-
nogenicidad y estudio relacionado en animales; otros datos biológi-
cos relevantes; observaciones en el hombre, y comentarios a los datos
en anímales y humanos para la evaluación del posible riesgo para el
hombre. De todos ellos, tan sólo los de esta última sección son datos
dados por el grupo de trabajo; el resto contiene una revisión de
trabajos publicados. En los 15 volúmenes realizados se han evaluado
un total de 336 productos (tabla 1), de los cuales 25 han demostrado
ser cancerígenos para el hombre o con grandes sospechas de ello
(tabla 2).
TABLA 1
ANÁLISIS DE LAS EVALUACIONES EFECTUADAS POR LOS GRUPOS DE
TRABAJO SOBRE LAS SUSTANCIAS INCLUIDAS EN LAS MONOGRAFÍAS
DE LA IARC SOBRE LA EVALUACIÓN DEL RIESGO CANCERÍGENO DE
LOS PRODUCTOS QUÍMICOS PARA EL HOMBRE (VOLUMEN 1-15)
Número de productos químicos evaluados
Número de productos químicos cancerígenos para el hombre.
Número de productos químicos claramente cancerígenos sólo
en los animales de experimentación
Número de productos químicos cuyos datos no permitían
una evaluación adecuada o indicaban un posible efecto
carcinogénico en animales de experimentación
Número de productos químicos para los cuales los datos dis-
ponibles no mostraban un efecto carcinogénico
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El Boletín informativo de la IARC (1976) (39) contiene las respues-
tas a la encuesta y facilita los siguientes datos: país, ciudad, nombre
y dirección del centro, nombre de la sustancia estudiada (sinónimo),
especie de animal de experimentación que se utiliza (cepas), tipo de
exposición, etapa, de la experiencia y principal investigador. En la
actualidad han sido editados seis boletines, y en el último se rese-
ñan 89 centros de 19 países (tabla 3), que realizan experiencias sobre
TABLA 3
PAÍSES COORDINADOS EN LOS ENSAYOS DE CARCINOGENESIS
QUÍMICA
Número centro (s)
por país
2
3
P a í s ( e s )
| Argentina, Bélgica, Canadá, Dinamarca, Polonia, Suiza, Is-
rael, Nueva Zelanda.
Checoslovaquia, Francia, Hungría.
Australia, India, Italia, Holanda.
6 I República Federal Alemana.
9 ! Inglaterra.
19 ! Japón.
27 ! USA.
un total de 828 productos químicos, de estos productos evaluados, los
usados en la actualidad se utilizan de las siguientes formas: coloran-
tes, 20; aromatizantes y oloríferos, 28; pesticidas, 63; preparados
farmacéuticos y medicamentos veterinarios, 92; materias plásticas,
8; productos del tratamiento del caucho, 17; disolventes, 17; sus-
tancias naturales no clasificadas anteriormente, 40, y productos de
diferente uso, 194. Las publicaciones científicas de la IARC (1971-1977)
(23-38), las publicaciones de la OMS y las de la UICC complementan
los datos existentes.
Hemos considerado, por tanto, los datos que existen en la actua-
lidad y que se han de utilizar para evaluar en España el riesgo de
determinados productos químicos, bien porque se produzcan o porque
se utilizan, pues puede entrañar un riesgo para la población.
Dada la importancia industrial de España, el décimo país del mun-
do, el Gobierno debería considerar el interés de una prevención pri-
maria sobre los productos químicos. Otro aspecto a considerar es la
realización por investigadores españoles de nueva información sobre
productos de interés particular en España; si ello se realizase, se
debe entrar a formar parte del grupo de países que realizan expe-
, '
PROGRAMA DE CARCINOGENESIS QUÍMICA 1027
riencias de carcinogénesis química de una forma coordinada, lo que
permite un continuo intercamb.o de informaciones y la no repetición
de experiencias; tal coordinación llevaría consigo una mejor utili-
zación de las estructuras de investigación ya existentes y contri-
buirá a una mayor difusión en el medio internacional de la investiga-
ción que se realiza en nuestro país.
Las condiciones necesarias para establecer una prevención prima-
ria (Tomatis, 1977) (46) son las siguientes: 1) el cáncer es causado, al
menos en parte, por factores exógenos; 2) estos factores pueden iden-
tificarse, y 3) cuando están identificados, pueden ser eliminados. Y la
repercusión de los estudios de carcinogénesis químicas en la preven-
ción primaria sería la expresada en la tabla 4. A continuación clamos
una serie de referencias que reafirman esta idea.
TABLA 4
REPERCUSIÓN DE LOS ESTUDIOS DE CARCINOGÉNESIS QUÍMICA
EN LA PREVENCIÓN PRIMARIA DEL CÁNCER
I. MACRO-AMBIENTE
1. Cáncer laboral-ocupacional.
2. Cáncer debido a la contaminación ambiental:
iJ del aire, agua y alimento,
ii) agrícola (pesticidas y herbicidas).
II. MICRO-AMBIENTE
1. Tabaco.
2. Productos farmacéuticos.
3. Alcohol.
4. Aditivos alimentarios.
5. Cosméticos.
III. (MACRO + MICRO) AMBIENTE
¿Cáncer idiopático?
IV. CANCERÍGENOS NATURALES
En relación al cáncer humano, debido a la exposición ocupacional,
el trabajo de Dolí (1975) (2), así como la monografía de la IARC
(1977) (20).
Sobre productos de origen industrial, existen las monografías de
la IARC (1973) (8), (1974) (13), (1976) (17), dedicadas a este tipo de
productos y., con respecto a las pesticidas, la monografía de la
IARC (1974) (11), que está dedicada a productos órgano-clorados, y
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la (1976) (18), a los carbamatos, así como la evaluación cancerígena
del DDT realizada por Tomatis y Turusov (1975) (47).
El tabaco ha demostrado estar relacionado con el cáncer de pul-
món, existiendo sobre esto una completa monografía de The Royal
College of Physicians (1974) (45), y con el alcohol ocurre lo mismo, sien-
do conocido que su consumo incrementa el riesgo de cáncer (Lowen-
fels, 1974) (40) y comunicación personal.
La monografía de la IARC (13) está dedicada a sustancias farma-
céuticas, y asimismo en la tabla 5 de Fraumeni (1975) (3) se dan una
relación de drogas y los tipos de cáncer que producen.
Respecto a los aditivos alimentarios, podemos considerar las mo-
TABLA
CANCERES EN RELACIÓN CON LA EXPOSICIÓN HUMANA
A MEDICAMENTOS
Medicamento
Radioisótopos
Fósforo (P32)
Radio, mesotorio
Torotr'asto .
Medicamentos inmunosupresores (para
trasplante Aerial)
Suero antilinfocítico
Antimetabólitos
Medicamentos citotóxicos
Clornaf acina
Melfalan, Ciclofosfamida
Hormonas
Estrógenos sintéticos-.
Prenatales
Postnatal
Esteroides 'anabólico - androgénicos
(para anemia aplástica)
Otros
Arsénico ,
Medicamentos conteniendo Fenacetin.
Ungüentos de alquitrán de carbón ...
Difenilhydantoina (?)
Cloranfenicol (?)
Anfetaminas (?)
Reserpina (?)
Cáncer relacionado
Leucemia aguda.
Osteosarcoma, carcinoma de seno.
Hemangioendotelioma hepático.
Sarcoma de células reticulares.
Sarcoma de tejidos blandos, otros cán-
ceres (piel, hígado).
Cáncer de vejiga.
Leucemia mielomonocítica aguda.
Adenocarcinoma cervical y vaginal
(tipo células claras).
Carcinoma de endometrio (tipo ade-
noescamoso).
Carcinoma hepatocelular.
Cáncer de piel.
Carcinoma pélvico renal.
Cáncer de piel.
Linfoma.
Leucemia.
Enfermedad de Hodgkin.
Cáncer de mama.
Fraumeni (1975) (3).
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nografías de la IARC (1975) (14) y de FAO-OMS, y en relación a los
cosméticos (colorantes), alguno de ellos han sido evaluados en las
monografías de la IARC (1975) (30) y (1977) (38). En relación a los can-
cerígenos de origen natural, existen los trabajos de Miller (1973) (41),
Schoental (1976) (44), así como la monografía de las micotoxinas de
Purchase (1974) (43).
La evaluación del riesgo carcinogénico para el hombre de los
productos químicos implica la integración de estudios experimenta-
les y estudios epidemiológicos; para estos estudios epidemiológicos
es necesario conocer la incidencia o mortalidad de los diferentes tipos
de cáncer en las diferentes regiones de España (N. Muñoz, comuni-
cación persona). En relación a esto, son particularmente interesantes
los estudios sobre grupos con riesgos elevados, bien por estar expues-
tos a niveles de carcinógenos altos (grupos profesionales o enfermos
expuestos a drogas) y/o individuos con una susceptibilidad individual
aumentada (Fraumeni, 1975) (3).
En este sentido, los registros de cáncer existentes en Zaragoza y
Pamplona, así como los de nueva creación, son de gran valor (J. M.
Francia, comunicación personal).
La puesta en práctica de una prevención primaria debe considerar
los aspectos siguientes: 1) coordinación de datos existentes (OMS,
UICC e IARC); 2) screening de carcinógenos potenciales por medio
de: a) experiencias de corta duración (pre-screening test); b) expe-
riencias de larga duración (long-term), y c) evaluación coordinada
por los grupos de trabajo de la IARC del riesgo carcinogénico para
el hombre de determinados productos químicos al considerar los da-
tos experimentales; 3) experiencias epidemiológicas (retrospectivas y
prospectivas), y 4) dar los datos necesarios a las autoridades sanita-
rias sobre los cuales se base la necesidad o no de establecer determi-
nadas regulaciones dentro de una prevención primaria, considerando
muy útiles las legislaciones ya existentes sobre esta materia en otros
países (Montesano y Tomatis, 1977) (42).
Los tres primeros aspectos pueden resumirse como se muestra en
el esquema 1, modificado, de Bartsch (1976) (1), y que es práctica-
mente el programa de la Unidad de Carcinogénesis Química (Tomatis-
comunicación personal).
La puesta en funcionamiento de un grupo coordinado de carcino-
génesis química puede determinar en parte el mejor éxito del Plan de
Prevención Primaria de Cáncer en España,
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R E S U M E N
Se consideran los pasos necesarios en la evaluación de cancerígenos quí-
micos dentro de un Programa, de Prevención Primaria del Cáncer en España,
Se revisan los datos1 existentes sobre el riesgo carcinogénico de los pro-
ductos químicos y se sugiere que ellos se usen como guía en la evaluación
de este problema en España. Se proponen los pasos siguientes en la implan-
tación de un plan de carcinogénesis química:
a) Coordinación de datos y experiencias1 existentes.
b) Integración de los datos experimentales con los estudios epidemio-
lógicos retrospectivos y prospectivos.
c) Desarrollo de estudios experimentales en carcinógenos químicos para
obtener la información necesaria para la evaluación del riesgo cancerígeno
de estos productos químicos.
S U M M A R Y
The steps needed for an evaluation of the chemical carcinogens within
a programme for primary prevention of cáncer in Spain are considered.
The available data on the evaluation of carcinogenic risk cf chemicals are
reviewed and it is suggested that they should be used as a guide for the
evaluation of this problem in Spain. The following steps are proposed for
the implementation of a plan on chemical carcinogénesis:
a) Coordination of existing data and experiments.
b) Integration of the experimental data with epidemiological studies,
retrospective and prospective.
c) Development of experimental studies on chemical carcinogens to
obtain the Information required for the evaluation of their carcinogenic risk.
R E S U M E
On a consideré les pas nécéssaires dans l'évaluation des carcinogénes1 chi-
miques dans un Programme de Prevention primaire du cáncer en Espagne.
On a revisé les données existantes sur le risque carcinogénique des pro-
duits chimiques et on suggére qu'ils soient uses comme guide dans l'évaluation
de ce probléme en Espagne. Les pas suivants ont été proposés dans l'implan-
tation d'un plan de carcinogénése chimique:
a) Coordination des données et des experiences existantes.
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b) Intégration des1 données experimentales avec les études épidémiologi-
ques rétrospectives et prospectives.
c) Développement d'études experimentales sur carcinogénes chimiques
pour obtem'r l'information nécessaire pour l'évaluation du risque carcinogé-
nétique de ees produits chimiques.
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